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“A sociedade precisa entender que não somos o sal da terra. 
Temos que abandonar o antropocentrismo; há muita vida além 
da gente, não fazemos falta na biodiversidade. Pelo contrário. 
[...] Somos piores que a COVID-19. Esse pacote chamado de 
humanidade vai sendo descolado de maneira absoluta desse 
organismo que é a Terra, vivendo numa abstração civilizatória 
que suprime a diversidade, nega a pluralidade das formas de 
vida, de existência e de hábitos. [...] Essa dor talvez ajude as 
pessoas a responder se somos de fato uma humanidade. Nós 
nos acostumamos com essa ideia, que foi naturalizada, mas 
ninguém mais presta atenção no verdadeiro sentido do que é 
ser humano.” 
O Amanhã Não Está à Venda – Ailton Krenak 
Dedico este trabalho às 251.498 pessoas mortas (até o 
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O uso abusivo e a dependência de álcool são considerados um grave problema de saúde 
pública. O Brasil apresenta grande número de dependentes de álcool e um número ainda maior 
de pessoas com comportamento de consumo considerado nocivo à saúde. O tratamento para o 
alcoolismo se mostra ainda muito ineficiente, considerando a alta prevalência de recaídas e a 
baixa adesão ao tratamento. Apesar do exercício físico ser uma forma segura e eficaz de 
prevenção e recurso terapêutico para diversos problemas de saúde, pouco se conhece sobre os 
benefícios do exercício para indivíduos com desordens de uso de álcool. Ainda não foram 
investigados os possíveis efeitos de uma intervenção, com treinamento físico, no 
comportamento de consumo e tratamento da dependência em estudos pré-clínicos de 
alcoolismo. Nesse estudo, foram investigadas as alterações comportamentais decorrentes da 
intervenção aguda com o treinamento de força em ratos dependentes de álcool. Para isso, ratos 
Wistar machos (n = 96) foram divididos em 6 grupos: Controle Sedentário (CS), Controle 
Treinado (CT), Abstinente Sedentário (WS), Abstinente Treinado (WT), Álcool Sedentário 
(AS) e Álcool Treinado (AT). A indução da dependência ao álcool ocorreu por meio do modelo 
de consumo voluntário e o protocolo teve duração de 28 dias. Em seguida, os animais foram 
submetidos ao protocolo de treinamento de força, que consistiu em escalada vertical com 
duração de 2 semanas. Foi avaliado, além do consumo voluntário de álcool, a atividade 
locomotora espontânea e comportamentos do tipo ansioso. O treinamento de força, com 14 dias 
de duração, não alterou significativamente o comportamento de consumo ou preferência pelo 
álcool dos animais alcoolistas (grupo AT). Contrário ao esperado, esses animais do grupo AT 
apresentaram comportamento do tipo ansioso após o período de intervenção com o exercício 
físico. O treinamento de força preveniu comportamentos tipo-ansioso nos animais WT, 
possivelmente relacionado aos efeitos anti-inflamatórios e neuroprotetores do exercício físico. 
Sugerimos a intervenção com o treinamento de força durante a abstinência de álcool pois os 
efeitos anti-inflamatórios e antioxidantes do exercício podem ajudar a preservar as funções 







Abuse and alcohol dependence are considered a public health problem. Brazil has a 
large number of alcohol dependents and an even greater number of people with consumption 
behavior considered harmful to health. Treatment for alcoholism is still very inefficient, 
considering the high prevalence of relapses and low adherence to treatment. Although physical 
exercise is a safe and effective form of prevention and therapeutic resource for several health 
problems, little is known about the benefits of exercise for individuals with alcohol use 
disorders. The possible effects of an intervention, with physical training, on consumption 
behavior and addiction treatment in preclinical studies of alcoholism have not yet been 
investigated. In this study, behavioral changes resulting from acute intervention with strength 
training in alcohol-dependent rats were investigated. For this, male Wistar rats (n = 96) were 
divided into 6 groups: Sedentary Control (CS), Trained Control (CT), Sedentary Abstinent 
(WS), Trained Abstinent (WT), Sedentary Alcohol (AS) and Trained Alcohol (AT). The 
induction of alcohol dependence occurred through the voluntary consumption model and the 
protocol lasted 28 days. Then, the animals were submitted to the strength training protocol, 
which consisted of vertical climbing lasting 2 weeks. In addition to voluntary alcohol 
consumption, spontaneous locomotor activity and anxious behaviors were evaluated. Strength 
training, lasting 14 days, did not significantly alter the consumption behavior or preference for 
alcohol in alcoholic animals (AT group). Contrary to expectations, these animals in the AT 
group showed anxious behavior after the intervention period with physical exercise. Strength 
training prevented anxiety-like behaviors in WT animals, possibly related to the anti-
inflammatory and neuroprotective effects of physical exercise. We suggest intervention with 
strength training during alcohol withdrawal because the anti-inflammatory and antioxidant 
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1.1 Consumo de Drogas: Hábito Cultural 
A história do uso de drogas de abuso constitui a história da humanidade. Há registros de 
hominídeos anteriores ao Período Neolítico (entre 12.000 e 4.000 anos a. C.) que utilizavam 
substâncias psicoativas em rituais religiosos e cerimônias míticas, com a finalidade de manter 
contato com as divindades (Neto, 2014; Venâncio and Carneiro, 2005). Drogas de abuso 
(também designadas drogas psicotrópicas) são substâncias que agem no sistema nervoso 
central, alterando processos mentais, causando mudanças na percepção, humor, sentimentos, 
comportamentos e funções cognitivas (Cordioli et al., 2014).  
Do ponto de vista etimológico a palavra “droga” deriva da expressão holandesa droog, 
que tem por significado produtos secos destinados à alimentação e à medicina (Torcato, 2016). 
De acordo com historiadores, os hábitos, as rotinas e os rituais humanos não costumam ser 
retratados nos registros históricos de forma detalhada, sendo o comportamento de consumo e 
as relações do homem para com as drogas fundamental para o entendimento da temática da 
dependência química (Venâncio and Carneiro, 2005).  
Neste contexto histórico, é necessário reconhecer que as drogas de abuso representam 
importante papel econômico, político e cultural. É possível identificar três grandes ciclos 
comerciais em torno do tráfico de drogas e sua influência no curso da história (Carneiro, 2004). 
O primeiro ciclo, o das especiarias, no século XVI, foi responsável pela era das descobertas 
marítimas e pelo surgimento da palavra “droga”. O segundo ciclo, baseado na produção e no 
comércio do açúcar, da aguardente e do tabaco, marcou a formação do sistema colonial desde 
o século XVII. Este ciclo estabeleceu os pilares da economia atlântica, baseada no tráfico de 
escravos e nas drogas por eles produzidas. O álcool, na forma de aguardente, o açúcar e o tabaco 
foram os principais produtos de desenvolvimento econômico do Brasil na época. O terceiro 
ciclo comercial foi o das bebidas quentes. A crescente compra de chás desequilibrou a balança 
comercial inglesa com a Ásia no século XVIII, o que provocou, no século XIX, as duas guerras 
britânicas contra a China, chamadas de “guerras do ópio”, nome que evidencia o interesse dos 
britânicos sobre essa droga cultivada exclusivamente na China, os britânicos visavam substituir 
os pagamentos em prata pelo chá, por pagamentos em ópio. Por esses motivos, os historiadores 
ressaltam que a história do consumo de álcool “entrecruza a história da alimentação e a história 
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das drogas, abrangendo a história da constituição das ideias científicas, das atitudes morais e 
das técnicas de poder” (Venâncio and Carneiro, 2005). 
O consumo de álcool, especificamente, tem seu primeiro registro há nove mil anos, 
quando o ser humano descobriu como produzi-lo a partir de bebidas fermentadas (Liang and 
Olsen, 2014; McGovern et al., 2004). Desde então, indivíduos do mundo inteiro consomem 
bebidas alcoólicas, justificado por hábitos culturais, efeitos inebriantes, ansiolíticos, inspiração 
artística, entre outros (Figura 1).  
 
 
Figura 1: Consumo total de álcool per capita em litros em indivíduos maiores de 15 anos no ano de 
2016, segundo a Organização Mundial da Saúde (WHO, 2018). 
 
Contudo, o consumo crônico e ou abusivo é responsável pelo aumento do risco de mortes 
associadas a mais de 60 doenças crônicas, acidentes de trânsito,  comportamento sexual de risco 
e violência doméstica (Liang and Olsen, 2014; McGovern et al., 2004). A Organização Mundial 
da Saúde (OMS) reporta mais de 3 milhões de mortes relacionada ao uso indevido do álcool no 













1.2 Consumo de Bebidas Alcoólicas no Brasil 
Estudos indicam que, dentre as drogas de abuso, o álcool é a droga mais consumida no 
Brasil e no mundo (Laranjeira et al., 2010). Segundo dados do III Levantamento Nacional sobre 
o Uso de Drogas na População Brasileira (Bastos, 2017), 66,4% do total de entrevistados 
admitia ter ingerido bebida alcoólica pelo menos uma vez em sua vida. O consumo nos 12 
meses prévio ao levantamento foi admitido por 47,4% dos entrevistados e o consumo nos 
últimos 30 dias por 33,7% deles.   
Dados deste mesmo levantamento revelam que aproximadamente 2,3 milhões de 
pessoas (11,2%) entre 12 e 65 anos, apresentam dependência de álcool, sendo que 119 mil 
desses dependentes são adolescentes entre 12 a 17 anos (Bastos, 2017; Carlini, 2006). No Brasil, 
a dependência de álcool é 3,4 vezes mais frequentes entre os homens do que entre mulheres. 
Quanto ao padrão de consumo, 16,5% dos entrevistados admitiram beber abusivo (binge 
drinking), isto é, beber em uma única ocasião, em curto espaço de tempo, cinco ou mais doses, 
para homens, ou quatro ou mais doses, para mulheres. Extrapolando esses dados para a 
população, isto representaria 25 milhões de brasileiros (Bastos, 2017). 
Os critérios diagnósticos de dependência ao álcool e outras drogas de abuso sofreram 
alterações desde aqueles estabelecidos no Manual Diagnóstico e Estatístico de Transtornos 
Mentais IV (DSM-IV, 1994). No DSM V (DSM-V, 2014), publicado em 2013 e atualmente 
vigente, são estabelecidos sinais e sintomas adicionais, considerando-se dependente aqueles 
indivíduos que apresentarem dois dos sintomas abaixo, considerando-se o período de um ano: 
1. Usar doses mais altas ou por períodos maiores do que o pretendido; 
2. Incapacidade de diminuir doses ou cessar o consumo; 
3. Uso prolongado por significativa quantidade de tempo; 
4. Apresentar comportamento de fissura; 
5. Fracasso frequente em cumprir compromissos e obrigações; 
6. Uso continuado apesar de problemas sociais ou interpessoais em decorrência do uso; 
7. Ausência em eventos pessoais ou profissionais em decorrência do uso; 
8. Uso da substância mesmo em situações de perigo físico; 
9. Uso continuado mesmo que cause o agravamento de problemas físicos ou psicológicos; 
10. Tolerância (necessidade de aumento da dose para obter os mesmos efeitos) 




Os critérios do DSM-V são mais rigorosos e mais frequentemente os indivíduos são 
considerados dependentes de álcool (DSM-V, 2014). Uma vez que no III Levantamento 
Nacional sobre o Uso de Drogas na População Brasileira os indivíduos foram categorizados 
como dependentes pelos critérios do DSM-IV, não se descarta que a dependência ao álcool no 
Brasil tenha sido subestimada em 2015 e nos levantamentos anteriores. 
 
1.3 Consumo Nocivo de Álcool 
O consumo nocivo de álcool é responsável por mais de 3 milhões de mortes no planeta, 
todos os anos (WHO, 2018). Os danos à saúde mais comumente relacionados ao uso de álcool 
são cirrose hepática, câncer de mama, tuberculose, doença arterial coronariana, acidentes de 
trânsito e suicídio, sendo os últimos três itens relacionados diretamente ao binge drinking 
(Babor, 2010). Esse uso nocivo tem crescido e foi demostrando pelo aumento de mais de 4% 
do número de hospitalizações por doenças hepáticas relacionadas diretamente ao uso de álcool 
em um hospital chines entre os anos de 2002 e 2013 (Chang et al., 2016). 
De fato, indivíduos em tratamento para o alcoolismo, apresentam 10 vezes mais risco 
de mortalidade por cirrose hepática e transtornos mentais, sete vezes mais risco de ferimentos 
graves e duas vezes mais chances de morte por doenças cardiovasculares ou câncer quando 
comparados com a população em geral (WHO, 2018). Especificamente no sistema nervoso 
central (SNC), o consumo de álcool está associado à letargia no tempo de reação, prejuízos na 
coordenação motora, comportamento desinibido, impulsivo ou agressivo e déficits na memória 
(Oliveira, 2013). O uso crônico está associado a risco de dependência, lesões cerebrais e 
síndrome de abstinência e recaída  (Babor, 2010; Herrmann et al., 2001). 
 
1.4 Neurobiologia da Adição 
A dependência química tem sido geralmente conceitualizada como uma desordem que 
envolve parâmetros de impulsividade e compulsividade. Impulsividade, do ponto de vista 
comportamental, pode ser definida como uma predisposição a reações rápidas, não planejadas, 
em resposta a estímulos internos e externos, sem avaliação das consequências negativas dessas 
reações para o próprio indivíduo ou para outros (Moeller et al, 2001).  
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A compulsividade, por outro lado, é uma manifestação de ações repetitivas persistentes, 
que comumente são excessivas e inapropriadas. Enquanto a impulsividade é normalmente 
acompanhada de sensação de prazer e gratificação, a compulsividade está relacionada a um 
sentimento de urgência intensa para procurar e obter a droga com o objetivo de reduzir tensão 
ou ansiedade relacionados à abstinência (Koob and Volkow, 2016). 
De acordo com o DSM-V, existem duas classificações para os transtornos mentais 
relacionados ao comportamento de dependência de drogas (DSM-V, 2014). O primeiro, refere-
se aos transtornos disruptivos, do controle de impulsos e da conduta. Neste campo, os 
transtornos se manifestam como comportamentos que violam os direitos dos outros (agressões, 
destruição de propriedade, furto, entre outros) e ou colocam o indivíduo em conflito com 
normas sociais. Essa classificação inclui o transtorno de oposição desafiante, o transtorno 
explosivo intermitente, o transtorno de personalidade antissocial, piromania, cleptomania, 
dentre outros. O segundo tipo refere-se aos transtornos relacionados a substâncias e transtornos 
aditivos (Cordioli et al., 2014). 
Ambas as classificações remetem a problemas de autocontrole na regulação das emoções 
e comportamentos. Neste contexto, indivíduos com baixo autocontrole parecem mais 
predispostos a desenvolverem transtornos por uso de substâncias. O baixo nível de autocontrole 
pode ser reflexo de deficiências nos mecanismos cerebrais de inibição, resultando em 
desregulação do encéfalo nas vias neurais de recompensa, que piora progressivamente e resulta 
na falta de controle no uso da droga (Figura 2) (Koob and Le Moal, 2001). 
 






1.4.1 Vias Neurais de Recompensa 
A neurociência investigou e identificou vias neurais envolvidas com sensações de prazer 
e recompensa, associadas a comportamentos instintivos essenciais para sobrevivência como 
comer, beber, interagir socialmente, procriar, entre outros. As vias ascendentes denominadas 
nigroestriatal e mesolímbica, associadas ao sistema de recompensas no encéfalo são reguladas 
principalmente pela dopamina (DA) (Alcaro et al., 2007; Koob and Volkow, 2016). 
A via nigroestriatal projeta neurônios dopaminérgicos da região denominada de 
substância nigra, no mesencéfalo, para o estriado dorsal, uma região formada por duas 
estruturas, o caudado e o putâmen (Ikemoto, 2007; Koob and Volkow, 2016). Essa via de 
recompensa está relacionada não apenas com hábitos comportamentais, mas também com 
modulação de funções cognitivas e processamento do controle motor (Alcaro et al., 2007; Koob 
and Le Moal, 2001). 
Por outro lado, os corpos celulares dos neurônios pertencentes à via mesolímbica 
dopaminérgica residem na Área Tegmental Ventral (ATV). A partir da ATV, no mesencéfalo, 
a DA é liberada para diversas regiões encefálicas, dentre elas o hipotálamo lateral (HL), núcleo 
accumbens (NAc), tubérculo olfatório do estriado ventral (EV), complexo hipocampal (CH), 
amígdala, córtex pré-frontal (CPF) e para o córtex cingulado anterior (CCA) (Figura 3). O 
neurônio pós-sináptico, após estimulação pela DA, desencadeia sensações de prazer e 
recompensa (Koob and Volkow, 2016). Além de estar envolvida diretamente com os efeitos de 
recompensa, a via mesolímbica dopaminérgica modula comportamentos motivacionais, 





Figura 3: Principais vias dopaminérgicas encefálicas envolvidas com sensações de recompensa. ATV: 
área tegmental ventral; CH: complexo hipocampal; NAc: núcleo accumbens; CPF: córtex pré-frontal; 
CAA: córtex cingulado anterior. Adaptado de Koob and Le Moal, 2001. 
 
 
A disposição para a busca da recompensa surge da integração funcional dos gânglios 
basais com as atividades tálamo-corticais. A transmissão dopaminérgica nos gânglios basais 
promove atividades neurais padronizadas que induzem comportamentos de busca pela 
recompensa, influenciando mecanismos de atenção, aprendizagem e previsões antecipatórias 
(Alcaro et al., 2007). Os efeitos de recompensa produzidos pelas  drogas de abuso são, em parte, 
resultado da ativação desses mecanismos e, com o uso crônico, são transformados de um 
impulso apetitivo em um desejo persistente (Alcaro et al., 2007). Dessa forma, a dependência 
ao álcool pode ser conceitualizada como uma doença que inclui a progressão de um 
comportamento impulsivo (reforço positivo), para um comportamento compulsivo (reforço 
negativo) (Koob and Volkow, 2016).  
A maioria das drogas de abuso desencadeiam efeitos prazerosos ao aumentar a 
concentração do neurotransmissor DA na via de recompensa. No entanto, os mecanismos 
neurofisiológicos envolvidos na ativação do sistema dopaminérgico por diferentes drogas de 
abuso podem ser distintos, envolvendo outros sistemas neurotransmissores como o 
GABAérgico, opioidérgico, canabinoide, entre outros (Koob and Le Moal, 2001). Independente 
do mecanismo que gera o aumento da concentração de DA na fenda sináptica, em geral, o 
resultado comum do uso das drogas de abuso é uma acumulação do neurotransmissor em uma 
quantidade muito maior do que a normal (Koob and Le Moal, 2001). O uso de álcool, por 
exemplo, é capaz de produzir um aumento de 20% na concentração extracelular de dopamina 
no núcleo accumbens (You et al., 2018).  
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A dependência química, na ausência do uso da droga, desencadeia um conjunto de 
sensações desagradáveis e alterações comportamentais como oscilações bruscas de humor, 
ansiedade, dificuldade de concentração, lapsos de memória, sensação de fadiga, irritabilidade, 
compulsividade, entre outros (Koob and Le Moal, 2001). Esses reforços negativos impulsionam 
o consumo da droga com o objetivo de atenuar os efeitos adversos provocados pela abstinência. 
O uso abusivo de álcool promove desregulação do sistema de recompensa pela diminuição da 
ação da dopamina e do ácido gama-aminobutírico (GABA) no estriado ventral (Koob, 2004; 
Volkow et al., 2002). Estudos clínicos demonstram uma diminuição no número de receptores 
de dopamina em indivíduos alcoolistas (Figura 4) (Volkow et al., 2002).   
 
 
Figura 4: Neuroimagens obtidas do encéfalo de indivíduos não alcoolistas (controle) e alcoolistas. Na 
imagem do lado direito é possível observar a redução de receptores D2 de dopamina (marcação vermelha 
diminuida) nos gânglios basais de usuários. Adaptado de Volkow et al, 2002. 
 
 
O reforço negativo também ocorre em função do recrutamento dos mecanismos 
regulatórios do estresse, que são mediados pelo fator de liberação de corticotrofina (CRF), tanto 
na amígdala quanto no eixo hipotálamo-pituitária-adrenal (HPA) e que são desregulados pela 
administração crônica de todas as principais drogas de abuso (Koob, 2008). Durante a 
abstinência, o aumento na concentração dos hormônios adrenocorticotrópicos, corticosterona e 
CRF, é responsável por ativação do sistema nervoso autônomo simpático que contribui para 
várias alterações fisiológicas como tremor, estresse e ansiedade. Esses hormônios também são 
responsáveis pela motivação para a busca da droga e, consequentemente, risco de recaída em 
indivíduos abstinentes (Koob, 2008; Volkow et al., 2002). 
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A combinação da desregulação dos circuitos encefálicos que motivam o comportamento 
e o recrutamento dos mecanismos de estresse, resulta em uma potente base neuroquímica para 
a geração de um estado emocional negativo que, por sua vez, gera reforço negativo e 
comportamento compulsivo no alcoolismo (Koob and Volkow, 2016). 
Embora os efeitos do álcool sobre o sistema GABAérgico sejam os mais conhecidos, ele 
também pode alterar a neurotransmissão das vias de recompensa por modulação dos sistemas 
opioide e endocanabinoide (Erdozain and Callado, 2011; Koob and Volkow, 2016). 
 
1.4.2 Álcool e o Receptor GABA 
 
O álcool afeta a função encefálica ao interagir com múltiplos sistemas de 
neurotransmissores. No SNC, o consumo abusivo e a dependência de álcool podem romper o 
delicado balanço que existe entre o GABA, principal neurotransmissor inibitório, e o glutamato, 
principal neurotransmissor excitatório do SNC (Liang and Olsen, 2014). Estudos mostram que 
a sensibilidade humana à ação do álcool está relacionada a distribuição dos receptores do 
neurotransmissor GABA (Liang et al., 2004). A partir do momento em que, no estriado, foram 
localizados receptores do tipo D2 de dopamina em neurônios GABAérgicos, ficou demonstrado 
o envolvimento do sistema GABAérgico no alcoolismo (Liang et al., 2004; Liang and Olsen, 
2014). Logo, para o completo entendimento da neurobiologia da adição se faz necessário a 
compreensão do envolvimento do sistema GABAérgico nos processos neurofisiológicos do 
alcoolismo. 
O neurotransmissor GABA é liberado na fenda sináptica, pelo neurônio pré-sináptico, 
quando o neurônio GABAérgico dispara um potencial de ação (Liang and Olsen, 2014). O 
GABA liberado na sinapse pode interagir com receptores GABAA e GABAB, sendo o primeiro 
ionotrópico e o segundo metabotrópico. Embora alguns estudos cogitem um terceiro receptor 
tipo GABAC, também ionotrópico, a União Internacional de Farmacologia o considera uma 
variante do receptor GABAA (Belelli et al., 2019). A sensibilidade ao álcool está 
especificamente relacionada a distribuição de subunidades do receptor GABAA (GABAAR) em 
diferentes tipos celulares (Olsen, 2018; Tabakoff and Hoffman, 2013). Receptores GABAA são 
canais iônicos ativados por ligante (ionotrópicos), quando ativados facilitam a entrada do íon 
cloreto (Cl-) no terminal pós-sináptico, mediando, de maneira rápida, a maioria das 
neurotransmissões inibitórias do SNC (Olsen and Tobin, 1990). 
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Os receptores GABAA são formados por cinco subunidades, cada uma delas com várias 
isoformas possíveis. No total, existem 19 isoformas (α1−6, β1−3, γ1−3, δ, ε, θ, π, ρ1−3) que, 
combinadas entre si, podem apresentar diferentes conformações na estrutura e função do 
receptor. Essas populações distintas do GABAAR apresentam um padrão de distribuição 
espaço-temporal específico ao longo do processo de neurodesenvolvimento, conferindo 
funções e propriedades farmacológicas únicas quando ativados (Olsen, 2018; Olsen and Tobin, 
1990). 
A forma mais comum do receptor GABAA no encéfalo humano é um pentâmero 




Figura 5: Representação do receptor GABAA composto por duas subunidades α, duas β e uma γ, 
conformação mais comum no encéfalo humano. Também estão representados os sítios de ligação do 
GABA e de outras substâncias como álcool e fármacos da classe dos benzodiazepínicos, neuroesteróides 
e barbitúricos. A ativação do receptor promove influxo do íon cloreto (Cl-). Adaptado de Chen et al., 
2019. 
 
Evidências indicam que o receptor GABAA é o principal alvo do álcool no SNC. O álcool 
atua sobre sítios específicos deste receptor e induz rápidas alterações na conformação das 
subunidades, alterando, consequentemente, as propriedades funcionais dos receptores GABAA 
(Kumar et al., 2009; Olsen, 2018). Os efeitos agudos do álcool sobre esses receptores podem 
ser percebidos pelos sinais de relaxamento, sedação, redução da ansiedade, comprometimento 
da coordenação motora e cognição. A abstinência ao álcool está associada a sintomas como 
ansiedade, hiperexcitabilidade e insônia. Em alcoolistas pesados a abstinência pode produzir 




Ainda com relação ao sistema GABAérgico, estudos clínicos evidenciaram 
polimorfismo de nucleotídeo único no gene GABRA2 que codifica a subunidade 2 do 
GABAAR em alcoolistas. A expressão deste gene está associada a comportamentos complexos, 
considerados integrantes do alcoolismo, sugerindo, dessa forma, que receptores GABAA que 
contenham a subunidade 2 contribuem para o desenvolvimento da dependência de álcool 
(Olsen and Spigelman, 2012; Soyka et al., 2008). Adicionalmente, variações genéticas na 
subunidade 1 de receptores GABRG1 e GABRA2 estão associadas a dependência de álcool 
em indivíduos afrodescendentes (Ittiwut et al., 2012). 
Quanto a intervenções farmacológicas no sistema GABAérgico, foi observado que o 
bloqueio de GABAAR no núcleo para-ventricular no hipocampo (principal local de integração 
e controle do eixo HPA) reduz o consumo voluntário de álcool em roedores (Koob, 2008; Li et 
al., 2011; Liang and Olsen, 2014). Também foi demonstrado que a ativação de receptores 
GABAB inibe o consumo voluntário de álcool e reduz sinais da síndrome de abstinência em 
roedores e humanos alcoolistas (Bayard et al., 2004). Estudos clínicos também sugerem que a 
intervenção farmacológica sobre receptores GABAB diminui as chances de recaída e fissura 
pelo álcool (Bayard et al., 2004). 
Embora o sistema GABAérgico tenha sido extensamente estudado quanto ao seu 
envolvimento na neurobiologia e dependência de drogas e, particularmente, sobre os efeitos do 
álcool, outros sistemas parecem ser importantes neste processo. Estudos mostram que o álcool 
também atua como modulador negativo glutamatérgico, principalmente sobre receptores de N-
metil-D-aspartato (NMDA) e receptores metabotrópicos do tipo 5 (mGluR5) (Kalivas, 2009; 
Koob and Le Moal, 2001), além de seu efeito modulador positivo sobre o complexo canabinoide 
(Navarrete et al., 2018).  
Na abstinência ao álcool o eixo HPA também é ativado, assim como ocorrem alterações 
naa concentração de peptídeos relacionados ao apetite (Aguiar-Nemer et al., 2013; Becker and 
Mulholland, 2014). Durante o período de abstinência o aumento da ativação do sistema 
glutamatérgico pode contribuir para a neuroinflamação no SNC. Essas alterações estão 
associadas a mudanças comportamentais e ao risco de recaída (Erickson et al., 2019; Schneider 






1.4.3 Síndrome de Abstinência de Álcool 
Enquanto a motivação para o uso de álcool provém, principalmente, de reforço positivo 
nas fases iniciais do consumo de álcool, ambos os reforços, positivo e negativo, estão 
envolvidos no processo a partir do momento em que ocorre o desenvolvimento da dependência 
(Sinha, 2008). Tanto o consumo agudo quanto o crônico produzem mudanças em vários 
sistemas de neurotransmissores que podem levar ao desenvolvimento de tolerância e 
dependência (Koob and Volkow, 2016). A transição, do consumo abusivo para a dependência 
química, envolve neuroplasticidade em diversas estruturas encefálicas (Koob and Volkow, 
2016; Liang et al., 2004). Esse evento é causado por processos neuroadaptativos durante o 
consumo crônico e é uma das mudanças fisiológicas envolvidas no processo denominado de 
alostase. Evidências sugerem que as mudanças neuroadaptativas mais importantes na 
progressão do uso ocasional para a dependência de álcool são a dessensibilização (down-
regulation) dos sistemas GABA e dopaminérgico, sensibilização permanente (upregulation) do 
sistema glutamatérgico e a desregulação nos mecanismos de estresse no encéfalo (Koob and 
Volkow, 2016; Sinha, 2008). 
Alostase, da perspectiva de dependência química, é definida como o processo de manter 
a estabilidade aparente da função do sistema de recompensa por modificações nos mecanismos 
encefálicos de recompensa (Koob and Volkow, 2016). O estado alostático representa um desvio 
crônico do efeito de recompensa e está abastecido, não somente pela desregulação do sistema 
de recompensa em si, mas também pela ativação das respostas encefálicas e hormonais ao 
estresse (Koob and Le Moal, 2001). A presença desse estado alostático pode se manifestar pelo 
uso compulsivo de drogas, atitude resultante da ativação de circuitos encefálicos, como por 
exemplo a alça corticoestriatal-talâmica, envolvidos em comportamentos compulsivos (Sinha, 
2008). A perspectiva de que a dependência química é a doença que resulta de um mecanismo 
de alostase, utilizando circuitos estabelecidos pelo sistema de recompensa, promove uma 
abordagem realista para identificar fatores neurobiológicos que produzem vulnerabilidade para 
a dependência e a recaída no consumo (Koob and Le Moal, 2001; Sinha, 2008). 
O consumo agudo, especificamente, desorganiza o balanço que existe entre os processos 
de inibição e excitação. Ao longo da exposição crônica ao álcool, o encéfalo tenta compensar 
o desbalanço reestabelecendo o equilíbrio entre ambas as funções. Tais mudanças neurológicas 
são caracterizadas pelo desenvolvimento de tolerância aos efeitos psicoativos do álcool (Koob 
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and Volkow, 2016). Quando o consumo de álcool é abruptamente descontinuado ou reduzido, 
essas mudanças compensatórias, que visam a retomada do equilíbrio da atividade encefálica, 
não são mais afetadas pela presença do álcool, levando, portanto, à excitação de sistemas de 
neurotransmissores e ao desenvolvimento de sintomas da síndrome de abstinência (Bayard et 
al., 2004; Liang et al., 2004; McKeon et al., 2008). 
 A falta do consumo de álcool, para um indivíduo dependente, costuma desencadear 
diversos sintomas que, em conjunto, são conhecidos como síndrome de abstinência, incluindo 
sinais e sintomas como convulsões, depressão, distúrbios eletrolíticos, doenças hepáticas entre 
outras (McKeon et al., 2008). Durante a crise de abstinência os indivíduos podem apresentar 
náusea e vômito, tremores, suores paroxísticos (suores intensos e recorrentes), ansiedade, 
agitação, distúrbios táteis, distúrbios auditivos, distúrbios visuais, cefaleias, confusão mental e 
desorientação. Tais manifestações podem levar o usuário a óbito e no seu conjunto são 
denominadas delirium tremens, que geralmente inicia de 3 a 5 dias do início da abstinência 
(Bayard et al., 2004; McKeon et al., 2008). 
As alterações comportamentais ocorrem pois a abstinência de álcool promove alterações 
neuroquímicas no SNC, afetando os sistemas dopaminérgico (Koob and Le Moal, 2001; Koob 
and Volkow, 2016), GABAérgico (Koob, 2004), glutamatérgico (Kalivas, 2009; Tsai and 
Coyle, 1998) e de endocanabinoide  (Erdozain and Callado, 2011; Navarrete et al., 2018), além 
de afetar a regulação do eixo HPA e promover mudanças na concentração de peptídeos 
relacionados ao apetite (Aguiar-Nemer et al., 2013; Koob and Volkow, 2016; Sinha, 2008). 
Durante o período de abstinência, o aumento da ativação do sistema glutamatérgico pode 
contribuir para a neuro-inflamação no SNC, bem como para mudanças comportamentais 
relacionadas à fissura, busca pela droga e risco de recaída (Koob and Volkow, 2016; Schneider 
et al., 2017). O aumento da ativação glutamatérgica, resultado da interrupção abrupta do uso do 
álcool é responsável pelo aumento do dano encefálico e parece mais deletério ao SNC do que 
a continuação do uso ou sua retirada gradual (Kalivas, 2009).    
O alcoolismo também envolve diversas neuro-adaptações que persistem para além da 
abstinência aguda e servem de gatilho para a recaída e déficits nas funções cognitivas que 
também podem estimular o consumo compulsivo (Koob and Volkow, 2016). A principal 
deficiência que configura um cenário de vulnerabilidade para a recaída no uso de álcool, e 
possivelmente déficits nas funções cognitivas, é a redução, a longo prazo, da função do sistema 
de recompensa (Koob and Le Moal, 2001; Liang et al., 2004). 
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Em roedores, é possível observar sinais da síndrome de abstinência de álcool por meio 
de comportamentos do tipo ansiosos, diminuição da interação social, hipolocomoção, redução 
da ingesta de alimento palatável, da busca por novidades, entre outros (Fukushiro et al., 2012; 
Kliethermes, 2005; Schneider et al., 2017; Slawecki and Roth, 2004). 
 
1.5  Tratamento do Alcoolismo 
Atualmente a terapia empregada no tratamento do alcoolismo é baseada na abstinência 
e em intervenções farmacológicas e psicológicas (Finn et al., 2018). No entanto, a falha 
terapêutica é comum e ocorre em cerca de 75% dos indivíduos, independentemente do 
protocolo adotado (Finn et al., 2018). O fracasso terapêutico é ainda maior em casos de 
comorbidades envolvendo doenças mentais. Cabe salientar que, apesar da elevada prevalência, 
dos riscos de comorbidades e mortalidade, a adesão ao tratamento é a menor entre todas as 
doenças mentais, a maior parte das pessoas não recebe tratamento algum (Cook, 2015; 
Drummond et al., 2011).  
As intervenções psicológicas incluem terapias cognitivo-comportamentais, entrevistas 
motivacionais e o programa dos “12 passos” (Berglund et al., 2003). Os protocolos de 
intervenção farmacológica para o tratamento do alcoolismo são restritos a naltrexona, 
dissulfiram, acamprosato  e topiramato (Anton et al., 2006; Berglund et al., 2003; Mason et al., 
2006). Seus efeitos estão relacionados a redução do reforço positivo ou fissura. Porém, tais 
fármacos são administrados somente após o início da abstinência, no período de desintoxicação 
(Liang and Olsen, 2014). As pesquisas clínicas demonstram resultados controversos, 
insignificantes e malsucedidos com os fármacos utilizados no tratamento do alcoolismo (Anton 
et al., 2006; Mason et al., 2006). Com o objetivo de ampliar a eficácia do tratamento, 
intervenções no estilo de vida dos pacientes podem aumentar a procura por ajuda e potencializar 
a aderência ao tratamento (Giesen et al., 2015; Hallgren et al., 2017). 
Como parte do III Levantamento Nacional sobre o Uso de Drogas na População 
Brasileira (2015), a Fundação Oswaldo Cruz investigou a prevalência do tipo de serviço onde 
os indivíduos recebiam algum tratamento para o uso de álcool, tabaco ou outras drogas (Figura 
6). Os resultados mostraram que o método mais utilizado foi a internação em comunidades e  
fazendas terapêuticas para tratamento de dependência química, seguido por unidades de 





Figura 6: Prevalência do tipo de serviço utilizado por usuários de álcool, tabaco ou outras drogas, para 
tratamento da drogadição (III Levantamento Nacional sobre o Uso de Drogas na População Brasileira, 
2015).CAPS: Centros de Atenção Psicossocial; CAPS AD: Centros de Atenção Psicossocial - Álcool e 
Outras Drogas; CAT: Centro de Acolhimento Temporário  (Bastos, 2017). 
 
De acordo com levantamento feito pelo Instituto de Pesquisa Econômica Aplicada 
(Ipea), o país conta com cerca de duas mil comunidades terapêuticas e 64% ganham repasses 
financeiros de uma ou mais esferas do governo (Ipea, 2017). Em 2018, o Ministério Público 
Federal e órgãos ligados a Secretaria da Saúde de Minas Gerais, após visita surpresa em uma 
comunidade terapêutica, constataram a realidade dos 63 adultos e 10 adolescentes internos 
compulsoriamente naquele centro, um cotidiano marcado por torturas, ameaças e trabalhos 
forçados. Além de não frequentarem nenhuma atividade escolar, os adolescentes internos 
tinham seus direitos, garantidos pelo Estatuto da Criança e do Adolescente, violados 
cotidianamente ao serem submetidos aos mesmos trabalhos forçados e torturas dos internos 
adultos. Mesmo recebendo verbas públicas as comunidades não oferecem plano terapêutico 
(The Intercept, 2019).  
O Conselho Nacional de Política de Drogas (Conad), órgão que regula a atuação das 
comunidades terapêuticas, não prevê regras para a formação dos profissionais, qualificação e 
tamanho das equipes e dos direitos dos internos. 93% das comunidades terapêuticas brasileiras 
utilizam a laborterapia. Esse método já foi criticado pelo Conselho Federal de Psicologia, que 
mostrou, em relatório, que, além dessa prática não possuir embasamento científico, submeter 
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os internos a trabalhos forçados é uma maneira de maximizar o lucro das comunidades (The 
Intercept, 2019; Relatório da Inspeção Nacional em Comunidades Terapêuticas - CFP, 2017). 
 
1.6   Exercício Físico e Neurociências 
Um repertório comportamental elaborado, representa pressão evolutiva para o 
desenvolvimento de um encéfalo mais complexo. Assim como o ato de cozer os alimentos 
permitiu ao ser humano o desenvolvimento de um encéfalo mais complexo (Cornélio et al, 
2016), o repertório de movimentos corporais ampliado e aperfeiçoado ao longo do tempo 
também realiza pressão para a evolução do encéfalo humano. A atividade física não somente 
concedeu aos humanos uma maior capacidade de resistência aeróbica como também moldou 
nosso encéfalo. Existem evidencias de que as modificações esqueléticas observadas ao longo 
do processo evolutivo e relacionadas à resistência aeróbica possuem correlações com o aumento 
do tamanho encefálico em hominis como no Homo Erectus (Bramble & Lieberman, 2004; 
Raichlen & Polk, 2012; Di Liegro et al, 2019).  
O movimento corporal humano, em um primeiro momento, está atrelado às questões de 
sobrevivência: locomoção, caça, coleta, reprodução, defesa pessoal. Porém, há registros 
históricos demonstrando que desde a antiguidade o ser humano transcende o movimento 
corporal para além das questões de sobrevivência. Além de cultuar sua própria mobilidade, na 
arte e nas manifestações religiosas, o ser humano utiliza seu corpo para o jogo, para o brincar e 
para competir (Di Liegro et al., 2019). A atividade física é inerente ao ser humano, pois ela é 
definida como todo e qualquer movimento corporal produzido por músculo esquelético que 
requer gasto calórico acima do nível basal (OMS, 2017). Entretanto, apenas recentemente 
começamos a compreender as razões celulares e moleculares que tornam o sedentarismo 
prejudicial à saúde humana e perceber que o exercício físico pode ser uma intervenção poderosa 
no combate aos efeitos deletérios do sedentarismo (Di Liegro et al., 2019). 
Diferentemente da atividade física, o exercício físico não apenas aumenta o consumo 
calórico acima do nível basal. O exercício físico é uma atividade física planejada, estruturada, 
repetitiva e que objetiva a melhora de uma ou mais componentes do condicionamento físico 
(Katch et al., 2010). Todas as valências físicas, como resistência aeróbica, resistência 
anaeróbica, potência, força, flexibilidade, equilíbrio, coordenação motora, dentre outras, são 
treináveis, isto é, passíveis de aumento da performance a partir da execução de um determinado 
protocolo de exercícios físicos (Katch et al., 2010). 
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O benefício primário do exercício físico para saúde é o bem estar. O exercício 
desencadeia sensações prazerosas modulando vias semelhantes àquelas envolvidas com a 
recompensa no SNC, da mesma forma que o fazem o álcool e outras drogas de abuso (Di Liegro 
et al., 2019; Dishman et al., 2006). Os principais efeitos fisiológicos do exercício são o aumento 
do consumo máximo de oxigênio (VO2máx), diminuição da frequência cardíaca basal e 
aumento da capacidade de produção de força, componentes estruturais da funcionalidade física 
(Giesen et al, 2014). Por atuar de forma conjunta no balanço energético, na função imunológica 
e no controle gastrointestinal, o exercício físico desencadeia a diminuição do grau de obesidade, 
maior controle do diabetes, diminuição da probabilidade de desordens imunológicas e, 
inclusive, menor incidência de canceres (Dishman et al., 2006). 
Estudos recentes mostram que o exercício físico regula a proliferação, diferenciação, 
sobrevivência e maturação de células neurais progenitoras e ainda evidenciam uma correlação 
positiva entre neurogênese hipocampal induzida por exercício físico e a melhora da cognição 
(Hötting and Röder, 2013; Ma et al., 2017; Mahalakshmi et al., 2020). A relação entre o 
exercício físico, sobretudo o treinamento de força, e a neuroplasticidade também é fortemente 
sustentada pela literatura científica (Cassilhas et al., 2007; Zhao et al., 2015; Hallgren et al., 
2017; Ma et al., 2017). 
Devido aos avanços no conhecimento da neurofisiologia do exercício, a literatura 
cientifica também apresenta fortes evidências da relação entre exercício físico e saúde mental, 
demonstrando efeitos benéficos do exercício sobre a ansiedade e depressão (Davenport et al., 
2018; Morres et al., 2018), Parkinson ( Lee et al., 2018; Sacheli et al., 2018), Alzheimer (Du et 
al., 2018; Lin et al., 2018) e dependência química (Damian and Mendelson, 2017; Hallgren et 
al., 2017; Strickland et al., 2016).  
 Para compreender como é possível uma intervenção não farmacológica, pautada 
unicamente no movimento humano, causar modificações no sistema nervoso e, 
consequentemente, provocar inúmeras alterações comportamentais, se faz necessário o 
conhecimento de quatro hipóteses que explicam a neurofisiologia do exercício físico. 
I. Hipótese do Aumento do Fluxo Sanguíneo Regional 
O exercício físico promove aumento da ativação das regiões encefálicas responsáveis 
pelo controle do movimento. Esse aumento da atividade, sobretudo nas regiões 4 e 6 de 
Brodmann, causa o aumento do aporte sanguíneo local. Consequentemente, há um aumento da 
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oferta de nutrientes e o aumento da disponibilidade de ATP local (Merege Filho et al, 2014). 
Esta hipótese sugere que esse aumento favorece funções centrais. 
II. Hipótese do Aumento da Atividade de Neurotransmissores 
Segundo esta hipótese, o exercício físico, ao elevar a temperatura corporal, aumentaria 
a permeabilidade da barreira hematoencefálica. Tal ação, promoveria um maior aporte de 
nutrientes precursores de neurotransmissores ou mesmo de catecolaminas ao SNC, melhorando 
sua função (Katch et al., 2010). 
III. Hipótese da Neurogênese 
O treinamento físico promove liberação do fator de crescimento semelhante à insulina 
tipo 1 (IGF-1, da sigla em inglês Insulin-like Growth Factor), proteína produzida no fígado em 
resposta ao hormônio de crescimento (da sigla em inglês Growth Hormone GH) (Ma et al., 
2017). A liberação de IGF-1 diminui a concentração da homocisteína, um aminoácido presente 
no SNC, associado com lesões encefálicas e transtornos psiquiátricos (Tsai et al., 2015). O IGF-
1 também aumenta a produção e liberação do fator neurotrófico derivado do encéfalo (BDNF, 
da sigla em inglês Brain-Derived Neurotrophic Factor) (Cassilhas et al., 2007; Tsai et al., 
2015). O BDNF é uma neurotrofina que auxilia na manutenção das células neuronais e  modula 
a neurogênese (Cassilhas et al., 2007; Ma et al., 2017). Estudos mostram que o BDNF, no 
hipocampo de ratos, reduz em resposta ao estresse (Smith et al., 1995), porém, um curto período 
de treinamento físico aumenta sua expressão no hipocampo de animais e no plasma de humanos 
(Miyamoto et al., 2018; Pietrelli et al., 2018; Vaynman et al., 2004). O aumento da expressão 
de BDNF é atribuído ao aumento da concentração de IGF-1 que, por sua vez, é consequência 
do exercício físico (Pietrelli et al., 2018). Portanto, a maior concentração de BDNF favorece a 
plasticidade neuronal, atribuindo efeito neuroprotetor ao exercício. A manutenção das células 
neuronais e o surgimento de novos neurônios favorecem a conservação das funções cognitivas 
de indivíduos treinados (Hallgren et al., 2017; Ma et al., 2017; Vaynman et al., 2004).  
IV Hipótese Elétrica 
Indivíduos treinados apresentam padrão diferenciado de ativação encefálica quando 
comparados a sujeitos não treinados (Faro et al., 2019; Wu et al., 2019). Indivíduos fisicamente 
ativos, apresentam maiores ativações no espectro de bandas específicas como teta, alfa e beta 
no exame de eletroencefalograma quando comparados a seus indivíduos sedentários 




1.7  Exercício Físico e o Tratamento do Alcoolismo 
O exercício físico é considerado uma forma de prevenção e tratamento para inúmeros 
problemas de saúde (Katch et al., 2010). Estudos mostram que o exercício também é efetivo no 
tratamento de transtornos mentais (Davenport et al., 2018; Morres et al., 2019). Contudo, os 
benefícios do exercício físico para pessoas com desordens no uso de álcool permanecem pouco 
compreendidos (Hallgren et al., 2017). 
Como terapia não farmacológica, o exercício físico pode ser proposto como uma 
intervenção segura, flexível quanto ao custo-benefício e viável ao tratamento da dependência 
química sendo aplicável em toda a gama dos diferentes níveis de uso abusivo ( Thompson et al, 
2018; Hallgren et al., 2017). O exercício físico promove experiências positivas fora do contexto 
do uso de drogas e auxilia a regulação do humor (Giesen et al., 2015; Ciccolo et al, 2016). 
Estudos pré-clínicos e clínicos demonstram a eficácia do exercício na redução do consumo e, 
consequentemente, redução do comportamento de fissura no uso abusivo de maconha e cocaína 
(Buchowski et al., 2011; Strickland et al., 2016). Porém, poucos estudos investigam os efeitos 
do exercício físico e, mais especificamente, do treinamento de força sobre o comportamento de 
consumo de álcool e sobre o tratamento do alcoolismo (Damian and Mendelson, 2017; 
Thompson et al., 2018). 
Sob a perspectiva comportamental, o engajamento no treinamento físico pode auxiliar 
o tratamento da dependência ao álcool ao diminuir a disposição à comportamentos que 
desencadeiem fissura e recaída, além de promover a exposição a novos ambientes que fornecem 
imediatamente, de maneira segura, experiências recompensadoras (Linke and Ussher, 2015). 
 A atividade física pode afetar o consumo de álcool através de vários mecanismos. 
Estudos mostram que ela está associada ao aumento de sensações prazerosas durante as 
atividades não relacionadas ao uso de drogas e melhora em comorbidades crônicas como 
depressão e ansiedade (Linke and Ussher, 2015; Thompson et al., 2018). Tais efeitos parecem 
atenuar problemas comportamentais relacionados ao alcoolismo. Adicionalmente, há indícios 
de que a prática corrente de atividade física, anterior à exposição, reduz o risco ao uso 
problemático de drogas. Estudo clínico monitorou 1.870 pares de gêmeos com idade entre 16 e 
27 anos e concluiu que baixos níveis de atividade física aumentam o risco de consumo abusivo 
e da dependência de álcool e outras drogas (Korhonen et al., 2009). 
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Durante o tratamento do alcoolismo, a participação em atividades significativas e 
estruturadas são fundamentais para a superação dos distúrbios do uso de álcool, exercícios 
físicos podem oferecem a chance de transformação de identidade dos sujeitos através da 
exposição a significativas atividades rotineiras que modificam comportamentos relacionados a 
dependência, oferece ao indivíduo mudanças em seu estilo de vida, interações sociais em 
ambiente controlado e promoção do auto controle (Thompson et al., 2018).  
Estudos pré-clínicos mostram que o exercício físico reduz o consumo de cocaína, 
morfina e nicotina (Lynch et al., 2013; Sanchez et al., 2013), além de prevenir ou reverter os 
efeitos deletérios do alcoolismo sobre as funções cognitivas (Thompson et al., 2018). Tais 
efeitos estão associados a reparo, plasticidade e proteção neuronal envolvendo mecanismos de 
transcrição e neurogênese por ativação de cascatas como a do BDNF e inibição de cascatas 
inflamatórias (Di Liegro et al., 2019; Dishman et al., 2006). Sistemas neurotransmissores como 
o da noradrenalina, serotonina, GABA ou glutamato também estão envolvidos nesses 
mecanismos (Dishman et al., 2006; Koob, 2004).   
Estudos clínicos mostram que a atividade física diminui comportamento de fissura e 
aumenta a capacidade de controle do consumo de álcool (Damian and Mendelson, 2017; Karoly 
et al., 2013; Ussher et al., 2004). Há evidências de que uma única sessão de treino de força, 
com duração de 20 minutos, é capaz de reduzir sinais de ansiedade e fissura após 18 horas de 
abstinência ao álcool (Brown et al., 2016; Ciccolo et al., 2016). 
 Apesar do recente aumento na quantidade de estudos que relacionem o exercício físico 
ao tratamento da dependência química, até o presente momento, não são encontrados estudos 
com animais que observem, especificamente, os efeitos do treinamento de força sobre o 
comportamento de consumo voluntário de álcool ou alterações comportamentais durante a 
abstinência de álcool. O treinamento de força, que utiliza o princípio da sobrecarga, é um dos 
tipos de treinamento anaeróbico (ACSM’s, 2013). O exercício aeróbico é definido como 
movimentos produzidos por grandes grupos musculares em intensidade que mantém o 
indivíduo abaixo do limiar anaeróbico. O treinamento anaeróbico, por sua vez, é o exercício 
que mantém o indivíduo ativo acima do limiar anaeróbico e, portanto, alimentado 
energeticamente por vias metabólicas que não dependem unicamente do oxigênio (ACSM’s, 
2013; Nioka et al., 1998). Comumente, a frequência cardíaca é mensurada e utilizada durante o 
exercício como critério para a definição do tipo de exercício (aeróbico ou anaeróbico). Porém, 
a frequência cardíaca basal e suas variações em função do exercício físico são de cunho 
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individual e, portanto, a definição do tipo de exercício baseada nesse critério é incerta (Dwyer 
and Bybee, 1983). Por esse motivo, categoriza-se o tipo de exercício em função da forma de 
treino. Treinamento aeróbico é tipicamente utilizado para designar exercícios de baixa a 
moderada intensidade, como prática de caminhadas, corridas ou ciclismo, com duração mínima 
de 20 minutos. Treinamento anaeróbico, por outro lado, é utilizado para se referir a exercícios 
com séries curtas e repetidas em alta intensidade, como corridas curtas em alta velocidade 
(sprinting), treinamento intervalado (sequência de movimentos realizados por curto período de 
tempo em alta intensidade) e o treinamento de força (Colledge et al., 2018). 
Nesse contexto, a investigação dos efeitos do treinamento de força sobre parâmetros 
comportamentais de ratos com livre acesso ao álcool ou abstinentes, permitirá elucidar seu 
papel no tratamento do alcoolismo. É possível que o treinamento físico anaeróbico atenue os 
efeitos danosos do consumo abusivo de álcool em ratos com livre acesso, reduza o consumo 
voluntário e, em ratos abstinentes, atenue sinais da síndrome de abstinência. 
 
1.8   Justificativa  
O alcoolismo é um grave problema de saúde pública, além de causar diversos danos à 
saúde dos indivíduos e desencadear diferentes problemas sociais também é o responsável, direta 
e indiretamente, por milhões de mortes no mundo todos os anos (WHO, 2018). 
A literatura cientifica aponta que as formas convencionais de tratamento para 
dependência do álcool têm se mostrado pouco eficazes, tanto pela baixa adesão ao tratamento 
como pela elevada frequência de recaída em indivíduos abstinentes (Anton et al., 2006; 
Berglund et al., 2003; Mason et al., 2006). Questiona-se atualmente se a interrupção abrupta do 
uso de álcool e outras drogas é de fato a melhor estratégia terapêutica para o tratamento da 
dependência, visto que os danos encefálicos poderiam ser ainda mais acentuados pela 
interrupção abrupta da droga (Schneider et al., 2017).   
Avanços no conhecimento da área de neurofisiologia do exercício demonstram que o 
exercício físico é uma intervenção segura, não invasiva, viável e eficiente no tratamento de 
diversas doenças (Hallgren et al., 2017; Katch et al., 2010). Especificamente relacionado a 
drogas de abuso, há indícios de que o exercício físico reduz fissura, além de apresentar um 
efeito neuroprotetor (Davenport et al., 2018; Hallgren et al., 2017; Morres et al., 2019; 
Thompson et al., 2018). No entanto, não há estudos que avaliem os efeitos do exercício físico 
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sobre o consumo voluntário em ratos dependentes de álcool ou abstinentes. Também não há 
estudos avaliando os diferentes tipos de exercícios sobre comportamentos de consumo e 
recaída.   
As alterações comportamentais observadas no modelo de intervenção proposto neste 
estudo podem ser elucidativas e favorecerem uma melhor compreensão sobre a interferência do 
exercício físico nos mecanismos de recompensa e de neuroplasticidade e sobre as 
potencialidades do treinamento físico no tratamento do alcoolismo.  
 
1.9   Hipóteses 
Nossa hipótese é que o treinamento de força promove redução do consumo de álcool 
em um modelo animal de consumo voluntário.  
Adicionalmente, sugerimos que o exercício físico reduz sinais de ansiedade em ratos 


















2.  OBJETIVOS 
 
2.1  Objetivo Geral 
Avaliar o efeito do treinamento de força sobre o consumo voluntário de álcool e 
parâmetros comportamentais em ratos submetidos ao modelo de dependência de álcool e 
abstinentes. 
 
2.2  Objetivos Específicos 
Avaliar o efeito do treinamento de força em ratos dependentes e abstinentes de álcool 
sobre: 
I. Consumo voluntário de álcool;  
II. Atividade locomotora espontânea e comportamento do tipo ansioso; 

















Diante do elevado número de indivíduos dependentes do álcool, dos danos severos à 
saúde dos sujeitos alcoolistas, de elevado número de mortes por conta do consumo nocivo de 
álcool e, ainda, da carência de tratamentos eficazes para o uso problemático de álcool (Babor, 
2010; Bastos, 2017; Finn et al., 2018; WHO, 2018), objetivamos nesse trabalho investigar os 
efeitos de um protocolo de exercício físico sobre o consumo voluntário ou abstinência ao álcool 
em ratos. Evidências indicam que o exercício físico é uma alternativa segura, acessível, de custo 
flexível e eficaz na redução de danos para usuários de drogas de abuso em geral (Buchowski et 
al., 2011; Cassilhas et al., 2007; Damian and Mendelson, 2017; Hallgren et al., 2017; Ma et al., 
2017; Thompson et al., 2018). 
 Os resultados demonstraram que o protocolo de exercício físico utilizado nesse estudo 
não promoveu redução significativa no consumo voluntário de álcool em ratos. Para o grupo 
alcoolista (AT), o exercício não mudou preferência pelo álcool (Figura 15) e, ao contrário do 
esperado, aumentou comportamentos tipo ansioso, identificados pela redução do tempo de 
permanência na área clara (Figura 17A). É possível que o protocolo do treinamento de força de 
curta duração (14 dias) tenha sido muito intenso para alguns animais, mesmo tendo sido 
realizado sem progressão contínua da carga, com o estabelecimento de cargas fixas ajustadas 
uma única vez no início da intervenção. Para produzir adaptações significativas no músculo 
esquelético e SNC dos animais de modo a desencadear alterações fisiológicas que modulem o 
comportamento de dependência ao álcool, faz-se necessário que o treino em si não seja um fator 
estressante. Estudos mostram que o estresse pode diminuir a concentração de BDNF e, 
consequentemente, reduzir a plasticidade encefálica (Ma et al., 2017; Merege Filho et al., 2014; 
Smith et al., 1995). A intensidade do treino também pode ser fator determinante do sucesso da 
utilização do exercício como intervenção terapêutica, uma revisão sistemática recentemente 
publicada mostra que treinos de intensidade moderada parecem mais adequados como 
intervenção para prevenção, redução de consumo e tratamento de dependentes de álcool ou 
outras drogas de abuso (Thompson et al., 2018). Outro fator a ser considerado neste protocolo 
é a interferência da intensidade do exercício na aprendizagem. Embora uma única sessão de 
exercício físico possa aumentar substancialmente o desempenho cognitivo, alguns estudos 
também mostram efeitos negativos do exercício sobre a cognição (Chmura et al., 1994; 
Kashihara et al., 2009; Merege Filho et al., 2014). De fato, a intensidade do exercício físico e a 
51 
 
ativação do SNC possuem uma relação em “U invertido” (Chmura et al., 1994; Kashihara et 
al., 2009). Portanto, uma sessão de treinamento físico, realizada em intensidade moderada, pode 
promover um efeito benéfico em funções cognitivas, tais como velocidade de processamento, 
atenção seletiva e controle inibitório (Hogervorst et al., 1996; Merege Filho et al., 2014; 
Yanagisawa et al., 2010). Porém, uma sessão aguda de exercício físico contínuo, realizado em 
alta intensidade, pode prejudicar a cognição (Ando et al., 2011; Chmura et al., 1994). Na 
tentativa de explicar tal relação entre intensidade de exercício e resposta cognitiva, alguns 
pesquisadores sugerem que o exercício físico em alta intensidade poderia provocar um quadro 
de fadiga sistêmica, resultando tanto na queda do desempenho físico quanto cognitivo (Merege 
Filho et al., 2014; Tomporowski, 2003).  
Neste estudo, apesar das cargas de treino terem sido definidas de forma individual, 
determinadas pelo teste de capacidade de carga máxima (CCM), a intensidade do exercício 
também pode ter sido influenciada por fatores subjetivos como, por exemplo, a motivação do 
animal para executar a tarefa que lhe foi imposta. Características comportamentais, como a 
suscetibilidade ao estresse, estão relacionadas à individualidade dos sujeitos em função dos 
traços de personalidade. Estes podem influenciar comportamentos, humor e padrões cognitivos 
(Barezani et al., 2017; Matthews et al., 2009). A fadiga (ou baixa energia) está relacionada à 
esquiva ao dano e associada a medo elevado (Barezani et al., 2017; Cloninger et al., 1993). 
Portanto, traços de personalidade poderiam justificar o comportamento de nossos animais, uma 
vez que o exercício físico pode ter sido uma tarefa agradável ou prazerosa para alguns e 
estressante para outros (Castro et al., 2012). Para evitar esse viés, seria necessário identificar e 
separar os animais que demonstram melhor desempenho na escalada em aclive, sem apresentar 
sinais de estresse. Para esses animais, é possível que a intensidade de exercício utilizada neste 
estudo pudesse demonstrar benefício, reduzindo o consumo ou preferência por álcool.  
No passado, diversos estudos tentaram desenvolver modelos animais de treinamento de 
força que mimetizassem a resposta humana ao treinamento de força (Gordon et al., 1967; 
Jaweed et al., 1977; Roy et al., 1997; Yarasheski et al., 1990). Porém, poucos estudos 
conseguiram, com sucesso, demonstrar adaptações na musculatura esquelética dos animais 
(Duncan et al., 1998). O primeiro desafio era desenvolver um aparato adequado para o 
treinamento de força. Como demonstrado por estudos anteriores, nesse quesito, a escada 
vertical utilizada no nosso protocolo apresenta eficácia, além de praticidade, para mimetizar o 
exercício com sobrecarga externa, (Krause Neto et al., 2016; Nascimento et al., 2013; Seo et 
al., 2014). Outra preocupação dos estudos que modelam exercícios anaeróbicos é o 
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desenvolvimento de um protocolo de treino específico para ratos (Krause Neto et al., 2016). 
Essa dificuldade persiste e também foi observada no nosso estudo, uma vez que os animais 
responderam de maneiras diferentes ao mesmo protocolo de treino de força. A dificuldade está 
na previsão das possíveis variações no temperamento emocional individual dos animais, tanto 
em função da execução da tarefa quanto em função das variações na intensidade do treino 
(Castro et al., 2012). Nesse quesito o protocolo de adaptação ao aparato de treino pode ter 
grande importância, pois a primeira exposição ao aparato pode influenciar a sensibilidade dos 
animais para todo o período de treinamento. Outro fator de dificuldade nos estudos com 
treinamento de força é a intensidade insuficiente do exercício, problema aparentemente 
inexistente com o modelo de escalada vertical (Krause Neto et al., 2016; Nascimento et al., 
2013; Seo et al., 2014). O nosso estudo revelou que, de fato, na escalada vertical, o desafio é 
controlar as cargas de treino para que a intensidade se mantenha na faixa moderada e não resulte 
em esforço intenso. É possível que a intensidade do exercício tenha influenciado a resposta de 
redução de consumo ou preferência de álcool e, portanto, sugerimos que novos estudos 
utilizando este modelo dividam os animais de acordo com a resposta ao exercício. Além dos 
fatores apontados acima, outra dificuldade dos estudos com treinamento de força está 
relacionada à aprendizagem da tarefa e à adaptação dos animais ao aparato de treino. Como 
resultado de nossa experiência neste estudo, verificamos que é fundamental que no protocolo 
de adaptação, nas primeiras escaladas, os animais sejam posicionados nos últimos degraus, mais 
próximos da caixa de descanso, no topo do aparato. Dessa forma, os animais tendem a subir a 
escada vertical com mais facilidade, sem a necessidade de estímulos positivos (recompensas) 
ou negativos, como os estímulos sonoros ou toques na porção posterior do corpo dos animais 
utilizados no nosso protocolo. Caso esta etapa do protocolo de adaptação não seja respeitada e 
os animais sejam, desde o início, posicionados na base do aparato a tendência é que os animais 
não escalem os degraus, se deslocando para fora do aparato ou permanecendo imóveis nos 
primeiros degraus.  
Outro fator importante que pode ter interferido na realização da tarefa e, 
consequentemente, na alteração da percepção da intensidade do exercício é o ciclo circadiano 
dos ratos. Interferências sobre este delicado controle biológico podem causar importantes 
alterações comportamentais e fisiológicas (Weil and Nelson, 2014). Em humanos, a maioria 
das tarefas cotidianas são diurnas, durante a fase denominada de ciclo claro (Weil and Nelson, 
2014). Entretanto, roedores são animais noturnos (fase escura) e, portanto, treinar os ratos 
durante a fase clara pode desencadear respostas adaptativas diferentes em comparação com a 
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fase escura, que é o período ativo dos animais (Krause Neto et al., 2016; Weil and Nelson, 
2014). Sugerimos, portanto, que novos estudos sejam realizados durante a fase escura do ciclo 
dos animais, com inversão do ciclo claro-escuro no local de alojamento e treino ou, apesar das 
dificuldades logísticas, a realização do experimento durante o período noturno.  
Apesar das dificuldades no controle da intensidade do exercício no modelo animal de 
treinamento de força escolhido para este estudo e de não termos encontrado diferenças para o 
consumo ou preferência de álcool, os resultados encontrados para os demais comportamentos 
se mostram interessantes. O protocolo de indução do alcoolismo nos animais, através do 
consumo voluntário, se mostrou eficiente e foi comprovado pelas alterações comportamentais 
identificadas na primeira exposição ao teste claro-escuro. Ao reduzir a preferência e o tempo 
de permanência na área clara e, consequentemente, aumentar o tempo de permanência na área 
escura do aparato, os animais do grupo WHT (abstinentes) manifestaram, dessa forma, 
comportamento tipo-ansioso, associado a 24 horas de abstinência ao álcool, comportamento 
que evidencia a dependência de álcool (Planeta and Planeta, 2013). Para o grupo ALC 
(alcoolistas), o fato de não terem sido detectadas diferenças significativas na latência para 
entrada na área escura, no tempo e na frequência de avaliação de risco nos testes claro-escuro 
indica que o tempo de remoção das garrafas de álcool, nas 2 horas anteriores aos testes, foi 
suficiente para que os animais não apresentassem sinais de intoxicação ou abstinência, 
observados por alterações nos comportamentos de ambulação e tipo ansioso, respectivamente. 
Esses resultados confirmam que a exposição voluntária ao álcool por quatro semanas é capaz 
de produzir dependência nos animais. 
Interessantemente, na segunda exposição ao teste do claro-escuro, avaliando o efeito do 
exercício anaeróbico sobre os comportamentos, observamos um aumento da preferência dos 
animais do grupo abstinente (WT) para a área clara (Figura 17B). Embora não tenhamos 
detectado diferença significativa do grupo abstinente sedentário (WS) quando comparado ao 
grupo controle sedentário (CS), podemos observar uma pequena redução das barras que 
representam o tempo de permanência e a preferência pela área clara (Figura 17A e B). Esse 
comportamento chama a atenção pelo fato de que os animais estavam abstinentes a 14 dias, 
indicando que o modelo de dependência provocou alterações que não foram revertidas pela 
abstinência ao álcool. Estudos anteriores mostram que os efeitos comportamentais e 
inflamatórios pela exposição crônica ao álcool podem perdurar por semanas ou meses em 
animais abstinentes, sugerindo que essas alterações são decorrentes de neuroplasticidade 
encefálica de difícil reversão (Kliethermes, 2005; Schneider et al., 2017). O fato de que o 
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exercício anaeróbico foi capaz de aumentar a preferência pela área clara nos animais WT, 
evidencia um efeito tipo-ansiolítico promovido nos animais abstinentes. É possível que o 
exercício tenha aumentado o BDNF no encéfalo desses animais, como já demonstrado em 
estudos anteriores, favorecido mecanismos de neuroplasticidade e o retorno das funções 
cognitivas próximas ao de animais controle (Vaynman et al., 2004). Essas alterações não foram 
encontradas nos animais do grupo alcoolista (AT) e, diferente do esperado, observamos um 
comportamento ansiogênico gerado por exercício físico, com redução significativa do tempo 
de permanência na área clara para esses animais (Figura 17A). Não descartamos que o uso 
crônico de álcool tenha sensibilizado o eixo HPA e, consequentemente, tenha aumentado o 
estado de ansiedade desses animais, mesmo após 2 dias da interrupção do exercício e 2 horas 
da interrupção da exposição ao álcool (Kliethermes, 2005; Koob, 2008). Estudos também 
mostram que o consumo crônico de álcool está relacionado a ativação da amigdala, que por sua 
vez aumenta a agressividade e compulsividade em usuário (Koob and Volkow, 2016). Embora 
de modo subjetivo, percebemos maior agressividade e intolerância por parte dos animais do 
grupo alcoolista quando submetidos ao exercício, evidenciando resistência na sua execução.  
Outros fatores também podem ter colaborado para o aparecimento do comportamento 
tipo ansioso nos animais AT. Há evidências que o consumo do álcool está associado a redução 
da síntese de proteína miofibrilar e, consequentemente, redução do anabolismo do tecido 
muscular (Parr et al., 2014). A redução do anabolismo do tecido muscular também pode ser 
produzida pelo efeito direto do acetaldeído, um metabólito tóxico do álcool (Bianco et al., 2014; 
Parr et al., 2014). Soma-se a isso a redução do aporte energético pela dessensibilização de 
receptores de insulina pelo álcool e aumento do gasto energético pelo exercício (Bianco et al., 
2014). Nesse contexto, o que se apresenta é um estado de fadiga generalizada nos animais do 
grupo AT, favorecendo, portanto, o aumento de comportamentos do tipo ansioso. Cabe salientar 
que, embora fuja aos objetivos propostos neste estudo, temos resultados complementares 
relativos ao monitoramento do consumo alimentar ao longo das 48 semanas do 
desenvolvimento deste protocolo. Esses resultados serão analisados, se investigará se estão 
alterados nos diferentes grupos experimentais e a sua relação com os comportamentos no claro-
escuro.          
A redução significativa na frequência de transições entre as áreas no teste do claro-escuro 
observada para os animais do grupo WS quando comparados aos animais do grupo AS sugerem 
que a interrupção abrupta do uso do álcool pode ser ainda mais danosa ao SNC do que o uso 
continuado (Crews and Vetreno, 2014; Freeman et al., 2012; González-Quintela et al., 2000). 
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De fato, a suspensão abrupta do uso do álcool está associada com aumento da resposta 
inflamatória em diferentes áreas encefálicas, contribuindo para os sinais e sintomas da síndrome 
de abstinência (Freeman et al., 2012). Esses comportamentos de maior imobilidade associados 
aos de menor preferência e tempo de permanência na área clara dão indícios de que os animais 
do grupo WS estavam mais ansiosos (Kliethermes, 2005) e isso poderia, também, estar 
associado ao aumento da resposta inflamatória encefálica resultante da abstinência. Cabe 
ressaltar que o exercício físico reverteu pelo menos um desses comportamentos (preferência 
pela área clara), sugerindo que no processo de abstinência ele pode atenuar as respostas 
inflamatórias e sintomas da síndrome de abstinência. Os efeitos anti-inflamatórios do exercício 
foram recentemente revisados e os resultados observados são robustos (Metsios et al., 2020). 
Isso favorece a indicação do exercício físico como terapia em casos de retirada do álcool e a 
abstinência abrupta parece apresentar-se como uma abordagem incompatível com a ideia de 
redução de danos.  
Portanto, nossos resultados sugerem que é possível a utilização do treinamento físico 
anaeróbico durante o período de internação clínica de indivíduos em abstinência, com o objetivo 
de atenuar os sintomas da síndrome de abstinência e realizar a manutenção das funções 
cognitivas. Essa modalidade de exercício, mediante supervisão de profissional habilitado, é 
segura e apresenta custo flexível, diferente do treino aeróbico que, em geral, requer 
equipamentos ou amplo espaço físico, o treinamento de força ainda apresenta baixo risco de 
reações adversas (Thompson et al., 2018) e sua implementação no Sistema Único de Saúde 
pode ser ampliada.  
É imprescindível ressaltar que os resultados encontrados nesse estudo, as correlações 
entre os efeitos do exercício e o tratamento do alcoolismo e as sugestões feitas a partir de nossos 
achados são delimitados não somente ao tipo de exercício escolhido (exercício anaeróbico) mas, 
sobretudo, ao protocolo utilizado. Em supostos estudos subsequentes que se utilizem do mesmo 
modelo de treino (escada vertical) e, por tanto, do mesmo tipo de exercício (anaeróbico), os 
resultados encontrados podem diferir de maneira integral ou parcial em decorrência de 
alterações nas variáveis do protocolo de treino, tais como modificações no número total de 
séries (subidas até o topo do aparato), percentual da CCM utilizada em cada série, tempo de 








O protocolo de indução do alcoolismo se mostrou eficaz ao produzir dependência, 
identificada pelos sinais de abstinência (grupo WHT) após a interrupção da exposição ao 
modelo de livre escolha de álcool. O intervalo de tempo da retirada das garrafas contendo 
álcool, com antecedência de 2 horas para o grupo ALC, também foi efetivo para que os animais 
não apresentassem sinais de intoxicação ou abstinência ao álcool durante a realização da 
intervenção com o protocolo de treino e dos testes comportamentais. 
Contudo, o protocolo de treinamento de força, com 14 dias de duração, não alterou 
significativamente o comportamento de consumo ou preferência pelo álcool dos animais 
alcoolistas (grupo AT). Contrário ao esperado, esses animais do grupo AT apresentaram 
comportamento do tipo ansioso após o período de intervenção com o exercício físico. 
Nas nossas condições comportamentais, o treinamento de força preveniu comportamentos 
tipo-ansioso nos animais WT, possivelmente relacionados aos efeitos anti-inflamatórios e 
neuroprotetores do exercício físico já observados em estudos anteriores. As alterações 
comportamentais do tipo ansioso no grupo WS, mesmo após duas semanas de abstinência, 
sugerem que os efeitos da interrupção abrupta do uso de álcool, em animais dependentes, podem 
perdurar por longos períodos e apresentar maiores danos cognitivos-comportamentais quando 
comparados aos animais do grupo AS que tinham acesso ao álcool.  
 Globalmente, nossos resultados indicam a necessidade de avaliar protocolos mais 
longos para observar os efeitos do exercício anaeróbico sobre o consumo de álcool. Outra 
proposta seria iniciar o protocolo experimental com percentual menor das cargas de treino, afim 
de diminuir a intensidade do exercício e, ao ter maior controle sobre essa variável, observar os 
possíveis efeitos benéficos sobre as funções cognitivas, também para evitar que os animais 
interpretem o modelo como muito aversivo e outros componentes não relacionados ao 
exercício, como o estresse, interfiram na resposta de redução de consumo ou de preferência ao 
álcool.  
Embora nossos resultados tenham sido observados em animais, é possível serem 
reproduzidos em seres humanos. Acreditamos que o efeito ansiolítico do treinamento, 
observado nos animais abstinentes, possa ser replicado em seres humanos, atenuando sintomas 
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da síndrome de abstinência e reduzindo o risco de recaída, efeitos que explicariam a sensação 
de melhora do bem estar e da percepção geral de saúde observadas na prática clínica e já 
relatadas na literatura em estudos anteriores. Portanto, em função de sua segurança, custo 
flexível e demais benefícios já comprovados à saúde humana, sugerimos que o treinamento de 
força continue a ser implementado para alcoolistas durante o tratamento da abstinência, porém, 
que seja considerada a possibilidade do treinamento integrar de forma contínua o tratamento e 
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